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 最近乳腺症及び乳癌と性ホルモン特に Estrogen, Alldrogen, 就中 17-Ketosteroicls (以下 17-
 1〈S と略記)との関係が注目され, 之等疾患に於ける尿中乃至血中 Estroge11 値或は 17-KS 値に
 就ての報告は少くない. 而もその結論は之等測定値の増加を報ずるものや, 減少を認むるもの等
 極々 である. 之等の不一致は測定法の相異によるばかりでなく病変進展度と性ホルモン代謝との
 関係に就ての検討が欠けている事に。ヒ ると推察される.
 教室鈴木は乳腺症及び乳癌の Estrogen を測定 し, 従来教室で行ってきた乳腺症及 び乳癌の病
 理学的検査成績を基礎に乳腺症進展度と Estrog櫛 との関係に就て報告したが, 著者は乳腺症及
 び乳癌の尿中排泄状態, 特に病変進展度との関係に就て検索を行った.
検査方法
 検査症例 当教室に於て手術し, 組織学的に確認された乳腺症 31 例, 乳癌 24 例Ill- 55 例に就
 て3～4週間に亘り3日毎に尿中 17-KS 値を測定, 更に対照例として乳腺疾患以タトの外科患者
 20 例に就て各例2～3回計 45 回の尿中 17-KS 値測定を行った.
 測定方法 著者は Zimmerlnユ11n 反応を応用した三宅民法により尿中 17-KS 値を測定した.
 即ち午前9時より翌朝同時刻までの 24 時間尿量を集め, 攪拌混和してから, その 20 cc を採取
 し, 之に濃塩酸6cc を加えて 80。C の熱湯洛内に 15 分聞浸漬後直らに流水にて冷却, 濾過し,
 濾液 10 cc に特級エチルエーテルを 30 cc 加えて 300 回振盪. エーテノレ 層を 10% 苛性ソーダ水
 熔液で2 回, 蒸溜水 20 cc で2回洗1條して酸分割, フェノール分測を除去 したものを 10cc とり,
 40。C 以下にて蒸発乾固した. かくして得られた粗拙出物に1% m-dh/itrobellz3ne 無水酒精溶
 液 0.8cc 及び 8N 筍性カリ水溶液 0.6cc を加え, 軽く振益し, これを 20 分間 27。C の水浴中で
 反応せ しめ た.
 反応終了後直ちに流水にて冷却, それに稀釈液 (無水アルコール:蒸溜水=3:1の割合に作製
 した) 2cc を加え, 15 分以内に島津分光光度計により 530mμ と 430 mμ の Filter を用いて比
 色 定量 した.
検査成績
 1 対照群に於ける尿中 17-KS 値
 対照群 20 例に於て各例2～3回, 計 45 回測定せる尿中 17-1〈S 値は第1図の如 く, 最高 132
 mg/24h から最低 3.5 mg/24h までに分布し, 日々の排泄値にはかなりの変動が見られ, 20 例
 の平均値は 7.78± L57 m9/24h であった.
 次に対照群 20 例に於ける尿中 17-1〈S 値の年令的推移は 20 才で最高を示 し, 30～40 才代で
 は稍々低下するを見たがその差は僅少で, 20～49 才迄の 11 例の平均値は 9.07± L68 mg/24h
 であった. 併し 50 才以上の閉経期後の婦人7例では日々の尿中 17-KS 値は 35 ～ 8.6 m9/24h
 までの間に分布し, 之等7例の平均値は 5・87± L34 mg/24h で, 閉経期前婦人に比し尿中 17-
 KS 値は明かに低下 するを見た.
 以上成年婦人に於ける尿中 17-KS 値の日差変動にはかなりの動揺が認められたが, 各 10 年
 代の平均値に就ては 20 才代で最高に達し 30 才代以後では次第に減少 し, 特に 50 才以上の閉経
 期後の婦人では閉経期前のもに比較し明かに差が認められた. 依って乳腺症及び乳癌慮、者の尿中
 17-KS 値の判定に当っては閉経期前婦人では閉経期前対照群の平均値 9.07±L68 m9/24h, 閉
 期後の婦人に於ては閉経期後対照群の平均値 587 ± L34 m8/24h を基 準とした,
 II 乳腺症慰、者に於ける尿中 17-KS 排泄状態
 乳腺症 31 例に就て3～4 週間に亘り3日毎に測定した尿中 17-KS 値を各 10 年代別にみると
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 第2図の如く, 20 才代1例では低f直を示し, 31) 才代 14 例では尿中 17-KS 値低f直を示すもの
 10 例, 正常範囲にあるもの4例, 40 才代 14 例では低 値を示すもの8例, 正常範囲にあるもの
 5例, 高値を示すもの1例で, 50 才以上の閉経期後乳腺症2例では正常範囲にあるもの1例,
 高値を示すもの1例であった. 即ち乳腺症 31 例に於ける尿中 17-KS 値は正常範囲にあったも
 の 10 例 (閉経期前9例, 閉経期後1例), 低値を示したもの 19 例 (閉経期前 19 例), 高値を示
 したもの2 例 (閉経期前 1例, 閉経期後1例) であった.
 以上乳腺症 3g 例中 1g 例 6L3 96 に尿中 17-KS 値低下が見られたことより乳腺症に於ては性
 腺下垂体副腎系の内 分泌機能異常が認め られるものと推察された。
 III 乳腺症組織像, 特に病変進展度と尿中 17-KS排泄状態との関係に就て
 乳腺症31例の病変進展度は, 糸、ヤ合織増殖程度, 腺実質の増殖性及び萎縮性病変の出現状態を
 基準にして初期乳腺症5例, 開花期乳腺症 18 例, 萎縮期乳腺症8例に分類された。
 今上述の乳腺症病変進展度別に 各型 σ) 尿中 17-KS 平均 1直を見ると 第3図の如く初期乳腺症5
 例では何れも尿中 17-KS 排泄異常が見られ, このうち4例には尿中 17-KS 値の低下が, 1例に
 は上昇が認められた。 又病変の進んだ開花期 18 例でも ll 例に尿中 17-KS 値の低下が認め られ,
 初ltll例と同様尿中 17-KS 値の低いものが多かったが, 1例では上昇し, 6例では尿中 17-KS 値
 は正常範囲内にあった。 之に対し萎縮期8例に於ける尿中 17-KS 値は4例では低下を見たが他
 の4例では正常範囲内におった。
 乳腺症 に於け る尿中 17-KS 掴1三泄状態を 協同研究者鈴木の尿中 Estroge11 排泄状 態と対比する
 と, まづ初期乳腺症に於ては大部分 Estrogcll 排泄値に著変を認めなかったのに対し尿中 17-1〈
 S値は低下例が多く, この事から初1tl!乳腺症に於ては 相対的な Esヒroge11 過剰状 態 (Re/ative
 Hyperestrogellism〉 の存在する事が予想された。 又開花期では Estroge11 排孝1量1直は増加又は低下
 の排泄異常を示し, 17・一KS値は低値を示すものが多く, 萎縮期に於ては Estroge11 値は一般に
 減少を示し, 17-KS 値は正常又は低価を示した。 即ち Estroge11 値と 17-KS値の相対的関係か
 ら開花期には Estroge11 の比較的過剰のものと比較的低下のものがあり, 萎縮期では多くは Es-
 troge11 比較的低下の状態であ そ) と考えられた。 但し開花期 Estroge11 過剰例に1ま上皮の増殖の
 著明なものが多いことが認められた。
 以上, 初期乳腺症に Estrogen 比較的過剰のものが多いことは, その比較的過剰が乳腺症の発
 生を促す如 く, 開花期のあるもの及び萎縮期には多くは Estroge11 比較的低下が見られるが, 開
 花期 Estroge11 比較的過剰例には上皮の増殖が見 られたこと が注目された。
 IV 乳癌に於ける尿中 17-KS排泄状態
 乳癌 24例の尿中 17-KS 値は第4図の如く 12 例 (閉経期前8例, 閉経期後4例) では正常値
 を示すも, 11例 (閉経期前8例, 閉経期後3例) では低下が認められ, 閉経期後乳癌1例では
 高値を示 していた。
 次に乳腺症病変を伴った乳癌8例と 乳腺症病変の見られなかった乳癌 16 例に 於ける夫々の尿
 中 17-KS 排泄状態を見ると, 乳腺症を合併せる乳癌8例では 尿中 17-KS値が低かったもの5
 例, 正常範囲内にあったもの3例で, 尿中 17-KS 値の低い方が多かった。 而も尿中 i7-KS値
 の低かった5例中4例は何れも示指大以下の小乳癌であったが, 正常値を示せる3例は何れも胡
 桃大以上の進 んだ乳癌であっ た事が注目された。
 一方乳腺症病変を合併しない乳癌 16 例では尿中 17-1〈S 値が 正常範囲にあったものが9例で
 半数以上を占めていた。
 以上乳癌に於け そ)尿中 17-KS 排泄状態を前記鈴木の Estrogell 排泄状態と対比すると, 乳癌
 に於ては尿中 17-KS 値正常を示すものと低下を示すものとが相半ばし, 又 Estroge11 排泄値も
 高値或は低値と動揺し, 依って Estrogen 対 17-KS の比も一定の傾向を示さなかった。






 乳腺症 31 例, 乳癌 24 例及 び対照例 20例に就て尿中 17-1<S値を検索 し次の結果を得た。
 1 対照群 20 例のうち 14～19 才迄の婦人2例の尿中 17-Ks 平均値は7. 95 ± 1. 73 mg/24h,
 20～49 才迄の閉経期前婦人 11 例では 9・ 07 ± L68 mg/24h, 50 才以上の閉経期後婦人7例で
 は 5、 87 ± 1. 34 mg/24h で, 閉経期後婦人の尿中 17-KS 値は閉経期前のものに比し低くなるを
 見 た。
 2 乳腺症 31 例のうち尿中 17-KS 値の低下が認められたもの 19例, 正常範囲にあったもの 10
 例, 高値を示したもの2例で, 乳腺症に於ては尿中 17-KS 値低下を示す例が多く性腺下垂体副
 腎系の内分泌機能異常が認められるものと推察された。
 3 乳腺症31 例を病変進展度別に初期5例, 開花期 18 例, 萎縮期8例に分類して各期の尿中
 17一一KS 値をみると, 初期では低下 例が過半数を占めたが 乳腺症病変の進展するにつれて低値を
 示すものが減少し, 萎縮期では尿中 17-KS値の低下せるものと正常範囲にあるものとが同数で
 あった。
 以上 Estrogell 排泄状態を加味すると, 初期乳腺症に於ては相対的な Estroge11 過剰状態(Re-
 1ative Hyperestrogellism) が存在し, 増殖性変化を来していた 乳腺症諸病変が萎縮性となるに
 つれて性ホルモンの状態は Hypoestrogenism となるのを認めたが, 開花期に於ては Estroge11
 の比較的過剰が上皮増殖を・促すものと考えられた。
 4 乳癌 24 例では尿中 17・一KS値の正常範囲にあったもの 12例, 低値を示すもの 11 例, 高値
 を示すもの1例で, 乳癌に於ては乳腺症に比し尿中 17-KS 値正常例の増加が認められた。
 尚, 乳癌に於ける尿中 17-KS排泄状態を Estrogen 排泄状態と対比すると乳癌に於ては内分
 泌機能状態は一定の傾向を示さなかった。
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 第2図 乳腺症に於ける尿中 17-KS 値
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審査結果要旨
 乳腺症及び乳癌 と内分泌機能との間に密接な関係のあることは古くから多数の報告者によって
 明かにされて来た。 殊に最近は乳腺腫瘍と性ホルモンとの関係が重要視され, 之等疾患に於ける
 尿中 17-KS 値或は尿中 Estrogen 値に就ての報告は少くない。 併し諸報告の多くは単に之等疾
 患に於ける性ホルモンの増減を報ずるのみで, 病変進展度と性ホルモンとの関係に就ては検討に
 欠ける憾みがあった。
 著者は特に此の点に注目 し, 従来武藤外科教室で行って来た乳腺症及び乳癌に於ける病理組織
 学的検索成績を基礎に之等の疾患の病変進展度と尿中 17-KS 値との関係に就て検討を試みた。
 先づ対照群に於ける尿中 17-KS 値で注目されたことは各 10 年代の尿中 17-KS 平均値が 20
 歳代で最高を示 し, 以後年令の増加と共に次第に減少を示 し閉経期後婦人に於ては閉経期前婦人
 に比 し尿中 17-1<S 値に明かな低下を認めたことである。
 乳腺症に於ては 全例の 6L3% に尿中 17-1〈S 値低下が 見られ内分泌機能低下が認められるも
 のが多かった。 而るに乳腺症をその病変進展度により初期, 開花期, 萎縮期の3期に大別し, そ
 の各期に就て尿中 17-KS 値を検討すると初期乳腺症 及び 開花期乳腺症では尿中 17-KS 値低下
 例が多く, 萎縮期では尿中 17護くS 値低下例と正常例が半々であった。 之を更に協同研究者鈴木
 の尿中 Estrogen 排泄状態と対比すると, 初期乳腺症に於ては大部分 Estroge11 排泄値に著変を
 認めなかったのに対し, 尿中 17-KS 値低下例が多く, この事から初期乳腺症に於ては相対的な
 E3trogen 過剰状態 (Relative Hypere3trogenism) の存在する事が予想された。 又 開花期では
 Estrogell 排泄値は増加又は低下の排泄異常を示すのに対し 17-KS 値は低値を示すものが多く,
 萎縮期 に於ては E3troge11 値は一般に減少を示し 17- 1〈S 値正常のものが多いことが見られた。
 即ち E3troge11 値と 17-KS 値との相対関係から開花期には Estroge11 の比較的過剰のものと比
 較的低下のものがあ り, 萎縮期では多くは E3trogen 比較的低下の状態であると考えられた。
 但 し開花期 Estroge1/ 過剰例には上皮増殖の著明なものが多いことが認められた。
 以上, 初期乳腺症に Estrogen 比 較的過剰のものが 多いこ とは, その比 較的過剰 が乳腺症 の発
 生を促すものと考えられ, 開花期のあるもの 及び萎縮期にはすべて Estroge11 比較的低下が見
 られるが, 開花期 Estrogell 比較的過剰例には上皮増殖を招来するものと考えられた。
 乳癌に於ては尿中 17-1〈S 値は1E常を示すものと低下を示すものとが相半ば し, 又 Estroge11
 値も高値或は低値と動揺 し, 依って Estroge11 対 17-KS の比も一定の傾向を示さなかった。
 冒頭に述べた如く乳腺症に於ける尿中 17-1〈S 排泄値は諸方面より発表されたが, その測定成
 績は種々である。 これは本測定法の腹雄性と乳腺症病変の複雑性に基因するものの女1-1くである。
 著者はまづ尿中 17-KS 測定法に就て習練を積み, 得たる成績を各方面より, 特に乳腺症の主要
 病変の進展度より分析 し, 乳腺症及び乳癌と 17・一KS との関連を究明, 一ヒ述の如 き'成績を得たが,
 之等の知見は乳腺症及 び乳癌の領域に於け る病理と内分泌学とに貢献する所大なるを認めた。
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